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【 目 的 】 エ ナ メ ル 上 皮 腫 は 顎 骨 に 発 生 す る 最 も 頻 度 の 高 い 良 性 歯 原
性 腫 瘍 で あ り 、 2 0 代 に 好 発 し 、 再 発 率 が 高 く 局 所 浸 潤 性 に 増 殖 す る
こ と を 特 徴 と す る 。 H I F - 1 α は V E G F 、 エ リ ス ロ ポ エ チ ン を 含 む い く つ
か 低 酸 素 応 答 性 遺 伝 子 の 活 性 化 に 関 与 す る 。 C A  I X は 細 胞 膜 に 発 現 が
み ら れ る 膜 貫 通 型 タ ン パ ク 質 で あ り 、 H I F - 1 α が 安 定 化 す る こ と に よ
っ て C A  I X の タ ン パ ク 質 の 発 現 が 報 告 さ れ て い る 。 本 研 究 で は 、 エ
ナ メ ル 上 皮 腫 に お け る 低 酸 素 誘 導 因 子 で あ る H I F - 1 α 、 C A  I X の 発 現
を 免 疫 組 織 化 学 的 に 検 索 す る と 共 に 、 C D 3 4 陽 性 血 管 の m i c r o v e s s e l  
d e n s i t y  ( M V D ) を 計 測 す る こ と で 血 管 新 生 と の 関 連 性 を 明 ら か に し 、
エ ナ メ ル 上 皮 腫 の 発 生 、 分 化 、 進 展 等 と 低 酸 素 誘 導 因 子 の 役 割 に つ
い て 検 索 し た 。  
【 材 料 お よ び 方 法 】 エ ナ メ ル 上 皮 腫 4 8 症 例 （ 濾 胞 型 1 9 症 例 、 叢 状
型 1 8 症 例 、 単 嚢 胞 型 1 1 症 例 ） お よ び 対 照 と し て 歯 嚢 1 0 例 に 対 し 、
H I F - 1 α 、 C A  I X 、 C D 3 4 を 用 い て 免 疫 組 織 化 学 的 に 検 討 し た 。  
【 結 果 】 免 疫 組 織 化 学 的 に 、 H I F - 1 α 、 C A  I X は 歯 嚢 お よ び エ ナ メ ル
上 皮 腫 の 歯 原 性 上 皮 細 胞 、 マ ク ロ フ ァ ー ジ や 線 維 芽 細 胞 に お い て 発
現 が み ら れ た 。 そ れ ぞ れ の 局 在 は 、 H I F - 1 α は 細 胞 質 お よ び 核 に 、 C A  
I X は 細 胞 膜 に 発 現 が み ら れ た 。 H I F - 1 α は 歯 嚢 で は 1 0 症 例 中 8 症 例
で 、 初 発 エ ナ メ ル 上 皮 腫 で は 4 8 症 例 中 4 5 症 例 で 、 再 発 エ ナ メ ル 上
皮 腫 で は 1 9 症 例 全 て に お い て 発 現 が み ら れ た 。 H I F - 1 α の 発 現 は 、
棘 細 胞 亜 型 の 角 化 細 胞 の 腫 瘍 細 胞 に お い て 強 い 傾 向 が み ら れ た 。 C A  
I X は 免 疫 組 織 化 学 的 に 、 歯 嚢 と 初 発 ・ 再 発 エ ナ メ ル 上 皮 腫 す べ て の
症 例 に お い て 発 現 が 認 め ら れ た 。 C A  I X の 発 現 は 、 歯 嚢 よ り エ ナ メ ル
上 皮 腫 で 有 意 に 高 く み ら れ た 。 ま た 、 単 嚢 胞 型 エ ナ メ ル 上 皮 腫 よ り
充 実 型 エ ナ メ ル 上 皮 腫 で 、 叢 状 型 エ ナ メ ル 上 皮 腫 よ り も 濾 胞 型 エ ナ
メ ル 上 皮 腫 に お い て 有 意 に 高 く 発 現 が 認 め ら れ た 。 C A  I X は 、 棘 細 胞
亜 型 エ ナ メ ル 上 皮 腫 の 角 化 し た 部 位 周 辺 の 腫 瘍 細 胞 に 、 顆 粒 細 胞 亜
型 エ ナ メ ル 上 皮 腫 の 顆 粒 細 胞 周 辺 の 腫 瘍 細 胞 で 発 現 の 上 昇 を 認 め
た 。 C D 3 4 陽 性 血 管 は 、 単 嚢 胞 型 エ ナ メ ル 上 皮 腫 よ り 充 実 型 エ ナ メ ル
上 皮 腫 に お い て 有 意 に 高 く 認 め ら れ た 。 M V D は 、 叢 状 型 エ ナ メ ル 上 皮
腫 よ り 濾 胞 型 エ ナ メ ル 上 皮 腫 で 高 く 、 ま た 亜 型 で は 顆 粒 細 胞 亜 型 に 、
単 嚢 胞 性 エ ナ メ ル 上 皮 腫 で は 壁 在 型 で 高 い 傾 向 を 認 め た 。  
【 考 察 】 エ ナ メ ル 上 皮 腫 に お け る H I F - 1 α 、 C A  I X の 発 現 と M V D は 、
低 酸 素 状 態 下 で の 腫 瘍 発 生 時 の 微 小 環 境 の 変 化 に よ っ て 影 響 を 受
け 、 腫 瘍 の 進 展 に 関 与 し て い る こ と を 示 唆 し て い る 。 ま た 、 エ ナ メ
ル 上 皮 腫 の 組 織 構 築 や 腫 瘍 細 胞 の 分 化 に お い て は 、 顎 骨 の 低 酸 素 状
態 が 関 係 し て い る と 示 唆 さ れ る 。  
 
 
